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 以上,著者はアンモニウム塩形成がアミノ酸型触媒の伽e禰lngの一手段になることを見い出し,ア
 ミノ酸アンモニウム塩が高エナンチオ選択的な分子内直接アルドール反応を触媒し得ることをはじめ
 て示した.さらに生成物をキラル素子として位置付け「不斉アルドール反応/逆アルドール反応」に
 基づき(一)一C駐55,940の立体制御合成を,「不斉アルドール反応/Nor爵曲ち'pd反応」に基づき(+)
 づuvabioneの立体制御合成を達成し二環式アルドール単位の新たな活用性を開発した。
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 審査結果の要旨
 高効率的で環境調和性に優れた有機合成プロセスの開発は,今日の有機合成化学に課せられた極めて
 重要な使命である.生体触媒:酵素のように,毒性の低い元素を組み合わせて高度な選択性と反応加速
 を具現化する有機分子触媒の開発は,この要求に応える有望な方法論として注目されている。本研究は,
 アミノ酸触媒直接不斉アルドール反応の効率性の追求と適用性の拡大を通じて,アミノ酸型有機分子触
 媒の機能性の向上とアルドール反応の合成化学的活用性の開発を目指したものである.
 本論文の著者は,まずσ一対称性ケトアルデヒドを基質とする分子内アルドール反応をモデル反応とし
 て設定し,アミノ酸型触媒の化学,ジアステレオ,そしてエナンチオ選択性制御に及ぼす要因を精査した。
 その結果,嵩高く疎水性の`εrたブチルジフェニルシリル基を有するシロキシプロリン誘導体が本分子内
 アルドール反応の有効な触媒となること,特にトランス型シロキシプロリン触媒系への水を添加はプロ
 リンそのものではみられない顕著なエナンチオ選択性の向上と反応加速をもたらすことに加え,アンモ
 ニウム塩形成によりアミノ酸触媒の溶解性と求核性が大幅に向上することを見い出し,これにより優れ
 た触媒活性と不斉識別能を示すシロキシプロリンのアンモニウム塩型触媒を獲得することに成功した。
 アミノ酸アンモニウム塩が高エナンチオ選択的な分子内直接アルドール反応を触媒し得ることは,本研
 究がはじめて示したものである。
 次いで,上記したアミノ酸型不斉アルドール触媒反応の伽etunhlg法を適用して,実用に適うレベル
 の光学純度を有する種々のビシクロ[3.3.1]ノナンおよびビシクロ[2.22]オクタン誘導体の合成に成
 功した.そして光学的純品として得ることが可能となったビシクロ[3.3.1]ノナン単位の両対掌体を活
 用して「不斉アルドール反応/逆アルドール反応」に基づき,強力なカンナビノイド受容体アゴニスト
 活性を有する(一)一C夢55,940の立体制御合成を,また「不斉アルドール反応/Norri曲type1反応」に基
 づき,昆虫幼弱ホルモン活性を有するセスキテルペン天然物(+)一juvabioneの立体制御合成を達成し,
 このもののキラル合成素子としての活用性を示し,これより本不斉アルドール反応の有用性を実証した。
 本研究において見い出された,アミノ酸触媒直接アルドール反応における疎水性のシロキシ基の存在,
 水の添加およびアンモニウム塩形成の反応制御要素としての適用性は現時点では特定の分子内アルドー
 ル反応に限定的ではあるが,アミノ酸を不斉アルドール触媒としてHnetuningするにあたって有用な方
 法として広く活用されると期待される。
 よって,本論文は博士(薬学)の学位論文として合格と認める。
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